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.  Introduccidén

| cancer colorrectal (CCR) es el tercer tipo de cancer mas frecuentemente
diagnosticado en ambos sexos. Constituye la segunda causa de muerte por
cancer en los paises occidentales, tanto en hombres como en mujeres, por lo
gue representa un verdadero problema de salud publica en estos paises. Tiene una
incidencia global de aproximadamente 800,000 nuevos casos por afio, representa el
10% de todos los canceres y se estima que casi 450,000 muertes ocurren secundarias

a esta patologia.’ ?

En los paises occidentales, el riesgo de desarrollar CCR en la poblacién general es de
5 a 6% alo largo de la vida en poblaciones europeas y en Estados Unidos de América

(EUA) se estima del 5.9% para varones y 5.5% para mujeres.™ >

En términos de costos, se reporta que para el manejo del CCR, se desighan
aproximadamente 5.5 — 6.5 billones de ddélares en EUA. No existen datos que reflejen
las cifras mundiales, pero se puede hacer una extrapolacion, teniendo en cuenta que si
EUA representa el 25 — 40% de los gastos mundiales en oncologia, el estimado global
seria $14 — 22 billones.*

En la fisiopatologia de la aparicion del CCR, los estudios han sugerido conexiones
entre factores externos modificables (por ejemplo: dietas ricas en proteina o grasa de
origen animal y baja en fibra de plantas cruciferas) y el disefio de programas de
screening sencillos para la detecciéon de la enfermedad en los grupos etarios mas
afectados (quinta y séptima décadas de la vida), que hacen considerar que es una
patologia potencialmente prevenible por manipulacion dietética y al mismo tiempo, de

facil diagnéstico temprano.® >’

Se han recopilado datos a nivel nacional sobre el comportamiento clinico, social y
epidemiolégico de CCR en los hospitales: Manolo Morales de Managua, reportando 24
casos nuevos entre 1974 y 1981; en Ledn en Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales
Arguello (HEODRA), 28 nuevos casos en 4.5 afios, del afio 79 al 83, y otro estudio con
36 nuevos casos (1995-1999). Un nuevo estudio realizado en el Hospital Escuela

Roberto Calderon Gutiérrez, reflej6 40 casos nuevos de cancer de recto en 7 afos
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(1998 a 2004), y una ultima investigacion en el HEODRA, que muestra diagndstico
endoscopico y clasificacion histolégica tumoral de 42 casos nuevos (2003-2006). Todos
estos estudios tienen en comun la descripcidon de casos nuevos en pequefios intervalos
de tiempo, sin seguimiento de ningun tipo del comportamiento del CCR mas alla del

periodo de estudio.?*?

La estadificacion de la enfermedad representa el primer intento objetivo para el
pronéstico. El incremento de la tasas de supervivencia se asocia con el reporte del
namero de ganglios linfaticos evaluados para la estadificacion por espécimen

quirdrgico. En nuestro medio es poco lo que se conoce en relacion a esta asociacion.™

En Nicaragua, desde un punto de vista quirdrgico, no existen estandares de calidad
unificados para los tratantes sobre cuidado quirargico, ya sea a nivel local o nacional.
El manejo de los especimenes quirargicos para el estudio histopatoldégico queda a
criterio del cirujano que realiza el procedimiento y del patélogo que recibe la muestra.
Esta situacion puede dar la posibilidad crear reportes con datos insuficientes dando

como resultado mal manejo de los pacientes.

En ocasiones, hallazgos de importancia para el pronéstico: como el nUmero de ganglios
linfaticos obtenidos en la pieza extirpada; el indice de positividad para afectacion
tumoral en dichas adenopatias e inclusive el margen de reseccion del espécimen que
debe tomarse para considerar al sitio primario libre de tumor son reportados de manera
individual y aislada. Esto no permite el analisis de resultados bajo criterios unificados,
acordes a estandares internacionales que faciliten obtener datos sobre la efectividad

del procedimiento, terapéuticamente hablando.

Hasta la fecha, no hay un programa nacional que guie sobre cOmo establecer una
comunicacién efectiva acerca de los patrones de comportamiento del CCR por area
geografica. No existe ni entre los cirujanos que realizan las resecciones, ni con los
proveedores de quimioterapia, ni con los programas de atencion primaria y secundaria
para brindar seguimiento a la enfermedad, menos aln con los posibles grupos de

apoyo a pacientes que tienen que vivir con CCR, y ciertamente tampoco con los
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responsables en el Ministerio de Salud quienes designan recursos humanos y

monetarios para este tipo de cancer en patrticular.

En Nicaragua, no existe un registro unificado que permita el analisis de toda la
informacion que se requiere para el tratamiento y seguimiento del CCR vy por lo tanto,
tampoco para la aplicacion de medidas de intervencion dirigidas a superar las

debilidades que se encuentren como resultado de las diferentes investigaciones.
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II.  Problema

¢ Cuédles de los hallazgos histopatologicos necesarios para estadificacion, fueron
reportados tras el tratamiento quirdrgico en los pacientes afectados por cancer de colon
o recto desde 1994 hasta el afio 2010, en el HEODRA?
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[ll.  Objetivos

4.1. Objetivo general

Describir los hallazgos histopatolégicos necesarios para la estadificacion, después del
manejo quirdrgico del cancer de colon y recto, desde 1994 hasta el afio 2010 en el
HEODRA.

4.2.0bjetivos especificos

4.2.1. Describir el perfil demogréfico de los pacientes con diagndéstico de CCR.

4.2.2. Calcular tasas de incidencia por sexo, edad y afio de los pacientes con

diagnostico de CCR del departamento de Leon.

4.2.3. Clasificar los resultados segun el tipo y el grado histol6gico del CCR.

4.2.4. Calcular medidas de tendencia central y de dispersion de los ganglios
linfaticos hallados por procedimiento, del indice de positividad tumoral de
dichos ganglios, del tamafio del tumor, y del margen de reseccion quirdrgica
de los especimenes.

4.2.5. Establecer la extensién de la invasion tumoral a través de la pared

intestinal de los especimenes.

4.2.6. Establecer la distribucion porcentual de los pacientes de los cuales se

tiene registro de estadificacion del CCR.
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IV. Marco tedérico

4.1. Epidemiologia

Género Las tasas de incidencia y de mortalidad del CCR son, en general, mas altos en
el hombre que en la mujer, pero los carcinomas del colon son un poco mas frecuentes
en la mujer que en el hombre, con una relacion de 1.2:1. Los carcinomas de recto son

més frecuentes en el hombre, en relacién a la mujer (1.7:1).%

Edad Un 90% de los nuevos casos aparecen en mayores de 50 afos, siendo la edad

mediana de presentacion, los 72 afios.™ *°

Raza En EUA, los afro-americanos tienen 15 y 40% tasas mas altas de incidencia y
mortalidad de CCR, en relacion a las personas de raza blanca. Por otro lado se
observd que los hispanos y latinos, presentaban tasas mas bajas de incidencia y
mortalidad en comparacion con los grupos anteriores. La probabilidad de riesgo

individual de padecer CCR en EUA, en la actualidad, se estima entre el 5y 6%.% ¢

Geografia La incidencia de CCR es mayor en regiones industrializadas y menor en
Asia, Africa y América del sur (a excepcion de Argentina y Uruguay). Para 1980, se
estimo la tasa cruda de incidencia para América Central en 2.9 y 3 por 100,000 para
hombres y mujeres respectivamente. Posteriormente, para 2008 se reestimo la tasa
con estandarizandose por edad, en 7.2 y 6.4 por 100,000 para el mismo area

geogréafica.l 1"1°

Tabla 1. - Tasa de supervivencia relativa a 5 afios (porcentaje) de CCR, 1999 —
2006, por estadio al momento del diagndstico en EUA

Estadio al diagndstico Tasa de supervivencia a 5 afios (%)
Todos los estadios 64.3
Localizada 90.1
Regional 69.2
Distante 11.7
Sin estadio 33.3

Fuente: Horner MJ et al: Surveillance Epidemiology and End Results, Cancer Statistics Review 1975-2008. National
Cancer Institute, Bethesda, MD.

Supervivencia La supervivencia a intervalos de 5 afios ha mejorado en los Ultimos

afnos. Las mejoras en la estadificacion preoperatoria y exploracion abdominal, revelan
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enfermedad clinicamente oculta y permiten que el tratamiento sea dado de la mejor
manera.’

4.2. Patologia

El 98% de los CCR son adenocarcinomas, que nacen sobre pélipos y que sufren el

proceso que se ha propuesto para diferenciacion. Representan aproximadamente el
70% de las neoplasias de todo el tracto gastrointestinal .

El 99% de los adenocarcinomas son Unicos, pero pueden aparecer como Sincronicos
hasta en 1 — 3% de los casos, mas aun en sindromes hereditarios 0 en presencia de
enfermedades inflamatorias intestinales.?

Todos los carcinomas inician como lesiones in situ y luego se diferencian hacia
patrones morfolégicos diferentes. Los tumores del lado proximal, crecen como masas
polipoides exofiticas y rara vez causan obstruccién. Las del lado distal, lo hacen como

lesiones anulares con ulceracion central, que afectan toda la luz intestinal, produciendo

las lesiones “en servilletero”.?°

Figura 1. - Distribucién anatbmica comparativa de CCR en Estados Unidos entre 1976 y
1996
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Fuente: Souba W. et al. ACS Surgery: Principles & Practice, 2007

Las caracteristicas microscopicas son muy similares entre los adenocarcinomas, sin

importar su localizacion. La diferenciacion puede oscilar desde células cilindricas altas,
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parecidas a las de las lesiones adenomatosas (pero que ahora infiltran la submucosay
la muscularis propia) hasta masas formadas por células indiferenciadas y francamente

anaplasicas.®

El CAUC recomienda que se consigne en el reporte los siguientes tipos histologicos de

carcinomas, por su potencialidad como factor pronéstico:

- Adenocarcinoma in situ (sinénimos: displasia de alto grado, displasia severa)

- Adenocarcinoma

- Carcinoma medular

- Carcinoma mucinoso (tipo coloide) (carcinoma mucinoso mayor del 50%)

- Carcinoma de células en anillo de sello (células en anillo de sello mayor del
50%)

- Carcinoma de células escamosas (epidermoide)

- Carcinoma adenoescamoso

- Carcinoma de células pequefias

- Carcinoma indiferenciando

- Carcinoma (sin méas especificacion)™®

El grado histologico del espécimen también debe ser anotado, preferiblemente a como

sigue:

- GX: Grado de diferenciacién no puede ser evaluado

- G1. Bien diferenciado

- G2: Moderadamente diferenciado

- G3: Pobremente diferenciado

- G4: Indiferenciado (se corresponde con el tipo histolégico “carcinoma

indiferenciado”)*?

Se recomienda que los términos “bajo grado” (G1 y G2) y “alto grado” (G3 y G4) se
apliquen, porque la literatura refiere que la diferenciacion en dichos grados, podria
estar asociada a estimacion del prondstico independientemente de estadio TNM, para

carcinomas de colon y de recto.™
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4.3. Screening y Diagndstico

La prevencion del cancer puede ser dividida en 2 tipos. La prevencion primaria es la
identificacién de factores ambientales responsables de cancer y la modificacion de
estos factores para reducir el riesgo. La prevencién secundaria involucra encontrar una
lesion precursora de cancer o un cancer en un estadio donde metastasis y muerte,

sean prevenibles.*

La piedra angular para la determinacion del riesgo individual de sufrir CCR es la historia
familiar y este riesgo determinard si se hara screening o vigilancia activa. La estimacién
del riesgo individual, debe hacerse aproximadamente 20 afios antes de que aparezca

el riesgo de padecer CCR.*> #2

El CCR es un candidato ideal para estrategias de screening, por las siguientes razones:

e Es un problema comun y serio.
e Existe una lesién precursora.
e Es de crecimiento lento.

e Existen pruebas disponibles y de facil acceso, para ello.*

Para el screening de CCR, el Panel de Consenso de la Agencia para el Cuidado de la
Salud e investigacion (APCSI) de los EUA, ha recomendado que a las personas con
riesgo promedio de padecer CCR, se les inicie el screening a los 50 afios de vida y que

se les realice uno de los siguientes regimenes:

e Prueba de sangre oculta en heces anual.

e Sigmoidoscopia flexible cada 5 afios.

e Prueba de sangre oculta en heces, anual, y sigmodoscopia flexible cada 5 afios.
e Enema de bario con contraste de aire cada 5 — 10 afios.

 Colonoscopia cada 10 afios.*> ** %

El Examen rectal digital debe ser una parte integral del examen fisico. Puede detectar

lesiones hasta 7 cm por arriba del margen anal.*
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La Sangre oculta en heces (SOH) consiste en una prueba basada en guayaco, esta
puede realizarse en la consulta médica, o en una prueba inmunohistoquimica
procesada en laboratorios clinicos. La positividad de la prueba depende de la reaccién
con la seudoperoxidasa del grupo heme para el guayaco y de la reaccion con la globina
en la prueba inmunohistoquimica, respectivamente. Las muestras deben ser tomadas

en nimero de 2 de las Gltimas 3 deposiciones.*

La Sigmoidoscopia flexible es segura y mucho mas cémoda que el examen con un
proctoscopio rigido. Casi el 50% de todas las neoplasias de colon y recto son visibles
dentro del rango de alcance del sigmoidoscopio de 60 cm., ademas la visualizacion de
adenomas o cualquier otra neoplasia, inmediatamente hace obligatoria la realizacion de
la colonoscopia. La sumatoria de estas 2 caracteristicas anteriores, aumenta la
probabilidad de identificar una neoplasia en cualquier lugar del colorrecto hasta en un
80%."

La colonoscopia (6ptica) muestra informacion de la mucosa de todo el colon y su
sensibilidad para detectar tumores es extremadamente alta. La mayoria de los médicos
tratantes consideran que ésta es la mejor modalidad de screening para CCR. Asi
mismo, la colonoscopia se puede usar para tomar especimenes para biopsia y permite
escindir polipos adenomatosos. Esto hace de la colonoscopia, el Unico medio de

screening que realmente reduce la incidencia de CCR de manera directa.’

Los enemas de bario con doble contraste, pueden detectar efectivamente el CCR. Sin
embargo, la tasa de falsos-negativos asociada a éstos, gira alrededor del 2% al 61%
por mala interpretacion, mala preparacion y dificultades en detectar lesiones pequefias.

No hay ningun rol para el enema con contraste Unico en el screening para CCR.}

Las pruebas de ADN Fecal y la ColoTAC, aun no tienen resultados concluyentes para

ser empleados como métodos de screening.?*
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Tabla 2. - Guias de la Sociedad Americana de Cancer (SAC) para screening y
vigilancia en la deteccién temprana de adenomas y canceres en el colon y recto
— Pacientes con riesgo promedio —

Prueba Intervalo Comentario

1 ) Prueba (+) debe ser seguida por
SOHg~ 6 PIF Anual _
colonoscopia

_ Prueba (+) debe ser seguida por
ADN Fecal Incierto _
colonoscopia

Sigmoidoscopia flexible _
) » ) . Prueba (+) debe ser seguida por
(insercion hasta40 cm. 6 Cada 5 afios )
o colonoscopia
flexura esplénica)

Provee oportunidad para visualizar,
Colonoscopia Cada 10 afios biopsia y/o remover lesiones
significativas
. Si hay lesiones > 6 mm, debe ser
ColoTAC Cada 5 afios _ _
seguido de colonoscopia
Si hay lesiones > 6 mm, debe ser

EBDC? Cada 5 afios _ _
seguido de colonoscopia

'SOHg = Sangre Oculta en Heces por guayaco, “PIF = Prueba de Inmunohistoquimica fecal, ’EBDC = Enema
Baritado con Doble Contraste. Fuente: Levin B. et al. Screening and surveillance for the early detection of colorectal
cancer and adenomatous polyps, 2008: A joint guideline from the American Cancer Society, the US Multy-Society
Task Force on colorectal cancer, and the American College Radiology. CA: A Cancer Journal for Clinicians, 2008.

El abordaje inicial de los pacientes con sospecha de tener un tumor colorrectal,
deberia incluir una historia clinica y examen fisico completos, historia familiar de cancer

de colon que incluya hasta 6 generaciones y ademas debe incluir:

- Examen rectal digital y prueba de SOH.
- Colonoscopia.

- Biopsia de cualquier lesién detectada.’
Estadificacién adecuada previa a intervencion quirtrgica debe incluir:

- Radiografia Postero — Anterior de Térax.

- Tomografia Axial Computarizada (TAC) de abdomen y pelvis.
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- Ultrasonografia endorrectal (USGE) o Imagenologia por Resonancia Magnética
(IRM) para evaluar y estadificar adecuadamente el cancer rectal para potencial
terapia neoadyuvante.

- Biometria Hematica Completa.

- Pruebas de funcioén renal y hepatica.

- Examen General de Orina.

- Medicion del nivel sérico de antigeno carcinoembrionario (ACE). Si los niveles
de ACE estan elevados preoperatoriamente, los niveles de ACE deben ser
monitorizados posoperatoriamente cada 3 meses durante 3 afios, en pacientes
con estadio 11 6 1l de CCR y cada 6 a 12 meses después de eso.

- USGE o IRM de la pelvis para cancer de recto.’

Para el monitoreo de la respuesta a la terapia para cancer metastasico, los niveles de

ACE deberian ser medidos cada 1 a 8 meses durante el tratamiento activo.*

Los estudios con Tomografia Emisora de Positrones — ®F-fluorodeoxyglucosa han
surgido como estudios altamente sensibles para la evaluacion de pacientes con
enfermedad metastasica. Sin embargo, no esta rutinariamente recomendada para la
evaluacion de enfermedad primaria en estadio temprano, sino para ayudar en la

estadificacion de las recurrencias.!

4.4. Estadificacion

La estadificacion podria definirse como el proceso en el cual datos objetivos son
integrados para tratar de definir el estado de progresion de la enfermedad. Items
aislados son sumados para reflejar un estadio designado para una enfermedad en un
paciente individual, y a partir de estos se hacen inferencias sobre: la relativa
probabilidad de enfermedad residual, la oportunidad de cura sin mas tratamiento y/o

consejeria sobre la necesidad de mas tratamiento.?*

La clasificacion Tumor Nédulo linfatico Metastasis (TNM) de la Union Internacional para
el Control del Céancer, en los afios 1940 por Pierre Denoix de Francia y luego
complementada por el CAUC en 1950, con su edicibn numero 7 en el afio 2010, es
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actualmente la que brinda mayor detalle y precisiéon para la identificacion de subgrupos

prondsticos para carcinomas de colon y recto.

Otros sistemas de clasificacion incluyen el de Dukes (1932) que fue inicialmente creado
para la clasificacion patolégica de especimenes postoperatorios de cancer de recto, y
el sistema modificado de Dukes propuesto por Astler y Coller (1954) que incluyé los

procesos en el colon '3 2t 25 26

Tabla 3. - Clasificacién de Astler y Coller del carcinoma de colon y recto

Estadio tumoral Caracteristicas histologicas de la neoplasia
A Limitado a la mucosa
Infiltra la muscular propia sin atravesarla; ganglios no
51 afectados
B2 Atraviesa la muscular propia; ganglios no afectados
Infiltra la muscular propia pero sin atravesarla; ganglios
cl afectados
C2 Atraviesa la muscular propia; ganglios afectados
D Metastasis a distancia

Fuente: Cotran R. et al. Patologia Estructural y Funcional de Robbins. 2000

La escala TNM esta basada en: el componente en la profundidad de invasién tumoral
hacia o mas alla de la pared del colorrecto (T); invasion o adherencia a los 6rganos o
estructuras adyacentes (T); el numero de ganglios linfaticos regionales involucrados
(N), y la presencia o ausencia de metastasis a distancia (M). Es aplicable para
estadificacion clinica y patolégica.*®

Existen las siguientes especificaciones en la nomenclatura de la escala TNM. La cTNM
se utiliza para la clasificacién clinica, pTNM para la clasificacion patoldgica, y se agrega
el prefijo “y” para los canceres que se reclasifican después de terapia neoadyuvante
(ypTNM). El prefijo “r” se usa en los canceres que recurrieron después que tuvieron un

intervalo de tiempo libre de enfermedad (rTNM).*®
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Tabla 4. - Definiciones de la clasificacion TNM de la AJCC

TX = Tumor primario no puede ser evaluado

TO = sin evidencia de tumor primario

Tis = Carcinoma-in-situ, intraepitelial o invade la lamina propia
T1 = Tumor invade la submucosa

T2 = Tumor invade la muscularis propia

Tumor primario (T) | T3 = Tumor invade a través de la muscularis propia hacia los
tejidos pericolorrectales

T4a = Tumor penetra la superficie del peritoneo del peritoneo
visceral

T4b = Tumor invade directamente o es adherente a otros

(')rg anos o estructuras

NX = Ganglios linfaticos regionales no pueden ser evaluados
NO = Sin metastasis a ganglios linfaticos regionales

N1 = Metastasis en 1 — 3 ganglios linfaticos regionales

Nla = Metéastasis en un ganglio linfatico regionales

N1b = Metastasis en 2 — 3 ganglios linfaticos regionales

Ganglios linfaticos . '
N1c = Depdsitos de tumor en la subserosa, mesenterio o

regionales (N)
tejidos pericolicos o perirrectales sin metastasis a ganglios
linfaticos regionales

N2 = Metastasis en 4 6 mas ganglios linfaticos

N2a = Metastasis en 4 — 6 ganglios linfaticos

N2b = Metastasis en 7 6 mas

MO = Sin metastasis distantes

] _ M1 = Con metastasis distantes
Metastasis

) M1la = Metastasis confinada a 1 érgano o sitio (p.e. higado,
distantes (M)

pulmon, ovario, tejido que sea no ganglio linfatico)

M1b = Metastasis en mas de 1 Grgano/sitio o al peritoneo

Fuente: Edge S. et al: AJCC Cancer Staging Manual, 2010.
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El sitio primario esta determinado como una neoplasia que crece a partir de alguna de
las divisiones siguientes, establecidas por el CAUC, para fines de reporte y

comunicacion:

- Ciego

- Colon ascendente

- Flexura hepética

- Colon transverso

- Flexura esplénica

- Colon descendente

- Colon sigmoides

- Union rectosigmoides

- Recto®
Los ganglios linfaticos regionales se localizan:

1. Alolargo del curso de los vasos sanguineos principales que irrigan el colon y el
recto.
2. Alolargo de las arcadas vasculares de las arterias marginales.

3. Adyacentes al colon, es decir, localizados a lo largo del borde mesocélico.™

Se ha determinado que es importante obtener entre 10 — 14 ganglios linfaticos de un
espécimen de reseccion radical de colon o recto en pacientes, que no han sido
sometidos a terapia neoadyuvante, pero en casos en los que los tumores fueron
removidos por paliacion o en quienes han recibido radiacion, podrian necesitarse
menos ganglios presentes. En todos los casos, sin embargo, es necesario que todos

los ganglios encontrados sean descritos por importancia en el pronéstico.* 2" %

Una recomendacion importante es que cuando el patologo reporte menos ganglios que
los recomendados, también reporte el grado de diligencia de sus esfuerzos para
encontrar ganglios en el espécimen. Se ha reportado que en un estudio dirigido al
establecimiento de un modelo predictivo de ganglios linfaticos para prondstico en

pacientes con CCR, se han encontrado una media de 21 y una mediana de 19.4
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ganglios, cuando el espécimen ha sido abordado por un patélogo gastrointestinal

especializado.™ '

Especificamente, los ganglios linfaticos regionales de cada segmento del intestino
grueso que deberian encontrarse en una pieza quirdrgica segun el segmento escindido,

se designan a continuacion:

Segmento Ganglios linfaticos regionales
Ciego Pericdlicos, cecales anteriores, cecales posteriores,

ileocolicos, colicos derechos

Colon ascendente Pericadlicos, ileocdlicos, cdélicos derechos, célicos medios

Flexura hepatica Pericdlicos, célicos medios, colicos derechos

Colon transverso Pericadlicos, colicos medios

Flexura esplénica Pericdlicos, cdlicos medios, colicos izquierdos, mesentéricos
inferiores

Colon descendente Pericdlicos, inferiores mesentéricos, sigmoideos

Colon sigmoides Pericolicos, mesentéricos inferiores, rectales superiores

(hemorroidales), sigmoideos, sigmoideo-mesentéricos

Rectosigmoides Pericolicos, perirrectales, colicos izquierdos, sigmoideo-
mesenteéricos, sigmoideos, mesentéricos inferiores, rectales

superiores (hemorroidales), rectales medios (hemorroidales)

Recto Perirrectales, sigmoideo-mesentéricos, mesentéricos
inferiores, sacros laterales, presacros, promontorio sacros,
iliacos internos, rectales superiores (hemorroidales), rectales

medios (hemorroidales), rectales inferiores (hemorroidales)*®

En la evaluacién adecuada del numero de ganglios linfaticos examinados en un

espécimen de patologia, se recomienda que dicho numero siempre sea registrado. El
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ndmero de ganglios examinados en un espécimen se ha visto asociado a mejoria en la
supervivencia, probablemente por mayor precision en la estadificacion. Ademas existe
un estudio por Wong y col. donde se refleja que es mas importante el indice de

afectacion tumoral de los ganglios que el nimero de ganglios examinados.*® ?°

Sitios metastasicos A pesar que los carcinomas de colon y recto pueden hacer
metastasis a casi cualquier 6rgano, el higado y los pulmones son lo mas cominmente
afectados, con menos frecuencia otros segmentos del colon, intestino delgado y

peritoneo.*?

Tabla 5. - Grupos anatémicos estadio/prondéstico segun TNM

Estadio T N M Dukes* MAC*

0 Tis NO MO - -

I T1 NO MO A A
T2 NO A Bl

A T3 NO MO B B2

1B T4a NO MO B B2

lnc T4b NO MO B B3

A T1-T2 N1/N1lc MO C C1
T1 N2a C C1
T3 -T4a N1/N1c C C2

B T2-T3 N2a MO C C1/C2
T1-T2 N2b C C1
T4a N2a C Cc2

mnc T3 -T4a N2b MO C Cc2
T4b N1 - N2 C C3

IVA Cualquier T  Cualquier N Mla - -

VB Cualquier T  Cualquier N M1b - -

Tis = carcinoma in situ, MAC = Modificada por Astler-Coller. Fuente: Edge S. et al. AJCC Cancer Staging
Handbook, 2010.
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4.5. Factores prondsticos locales especificos

Los siguientes factores no son necesarios para estadificacion, pero si son clinicamente

significativos:

e Antigeno carcinoembrionario preoperatorio o pretratamiento (ng/ml)
e Depdésitos de tumor

e Margen de reseccion circunferencial

e Invasion perineural

e Inestabilidad microsatelite

e Grado de regresion del tumor (con terapia neoadyuvante)

e Andlisis del gen K-ras™
El Tumor residual postoperatorio se clasifica a como sigue:

RO: Reseccion completa, margenes histolégicamente negativos, sin tumor residual

después de la reseccion (tumor primario y ganglios linfaticos regionales)

R1: Reseccion incompleta, margenes histolégicamente involucrados pero no
evidentes a simple vista, tumor microscopico permanece después de la

reseccion de la enfermedad (tumor primario, ganglios linfaticos)

R2: Reseccion incompleta, margenes macroscopicamente involucrados o
enfermedad evidente, permanece después de la reseccién (e.g., tumor primario,

ganglios linfaticos, o metastasis hepatica)™
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V. Disefio metodolégico
5.1. Tipo de estudio

Longitudinal retrospectivo. El disefio nos permitio identificar los casos representativos
del fendmeno bajo observacion (CCR) y relacionarlos con la poblacién total segun las
proyecciones poblaciones para el departamento de Leodn, acorde con lo publicado por
el Instituto Nacional de Informacion de Desarrollo (INIDE), en su revision de 2007. Una
de las limitantes para el estudio es que existe poco control del ingreso, egreso y de la
evolucion posterior al tratamiento de los pacientes debido a que los sistemas de
vigilancia locales y de Nicaragua no estan disefiados para llevar este tipo de

estadisticas.
5.2. Area de estudio

La investigacion se llevé a cabo en el departamento de Ledn, una ciudad ubicada en la
region del pacifico occidental de Nicaragua. Los casos fueron tomados de los registros
del Hospital Escuela Oscar Danilo Rosales (HEODRA) el cual funciona como centro de
referencia departamental y que esta localizado a una cuadra hacia el sur del Parque
Central de la ciudad. El hospital cuenta con los servicios de Medicina Interna (42
camas), Gineco-Obstericia (81 camas), Pediatria (114 camas), Cirugias (61 camas),
Ortopedia (50 camas) y que suman 348 camas censables. La poblacion total del
departamento de Ledn se estimé en 394,512 en el afio 2010 segun las proyecciones

poblacionales del INIDE 3% 3!

5.3. Periodo de estudio

Incluy6é desde el afio 1994, cuando el Registro de Cancer empezé a guardar la
mayoria de la informacidn necesaria para esta investigacion, hasta el afio 2010. Los
datos juzgados como necesarios fueron: la descripcidén de las piezas quirdrgicas y sus
hallazgos histopatologicos, asi como algunas caracteristicas demograficas. La
evaluacion de la estadificacion se pudo hacer a partir del afio 2006, debido a las
caracteristicas de los sistemas de registro del HEODRA, donde la informacion
demografica comenzo a archivarse en un software de computadora, en el afio 2001.

Por otro lado, el Departamento de Admision s6lo mantiene “activos” los expedientes de
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pacientes que hayan acudido al hospital 5 aflos atras, impidiendo la revisiébn de

archivos mas alla de este periodo.
5.4. Fuente de informacion

Ser& primaria en el caso de los reportes histopatolégicos, expedientes clinicos y el
registro de estadisticas del HEODRA. Secundaria en la informacion obtenida del INIDE,

donde las proyecciones poblacionales ya han sido previamente calculadas.
5.5. Unidad de andlisis

La unidad de andlisis para calculo de frecuencias y porcentajes, estuvo constituida por
todos los pacientes diagnosticados con CCR, de 20 o mas afios y que fueron recibidos

o referidos para tratamiento al HEODRA.

La unidad de andlisis, por defecto, para el célculo de las tasas estuvo constituida por
todos los pacientes que fueron diagnosticados con cancer de colon o recto procedentes
del departamento de Ledn. Se utilizaron las estimaciones poblaciones del Instituto
Nacional de Estadisticas y Censos (INEC), quien calculé un crecimiento poblacional de
2.72 anual para Nicaragua de 1990 hasta 2004. A partir de 2005, se reestima el
crecimiento poblacional para Leén, resultando del 0.33 por afio. Por lo tanto, decidid

utilizar el nuevo estimado para calcular las poblaciones de Leén, de 2005 a 2010.%
Las unidades de andlisis especificas estardn comprendidas por:

e Pacientes sometidos a cirugia como tratamiento para CCR que tengan registros
para determinacion del estadio clinico.

e Pacientes con reporte histopatoldgico en el registro de cancer del departamento de
Patologia del HEODRA.

5.6. Procedimiento para recoleccion de informacion

Inicialmente se hizo un pilotaje de 10 expedientes para comprobar que el instrumento
disefiado se ajusta a los objetivos del estudio. Una vez realizado el pilotaje y

efectuados todos los ajustes que fueron necesarios en el instrumento, éste se aplicé en
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el registro de cancer del servicio de patologia y los expedientes en el HEODRA en el

periodo de estudio.
5.7. Organizacion del trabajo
Se detalla a continuacion:

Paso 1: Recoleccién y aplicacion del instrumento en el registro de cancer del servicio
de patologia y los expedientes en el HEODRA.

Paso 2: Digitalizacion de la informacion en una base de datos de programa Access
para Windows, la cual serd previamente disefiada segun las caracteristicas del

instrumento a aplicar.
Paso 3: Control de calidad, limpieza y busqueda de datos perdidos en la base de datos.

Paso 4: Exportacién de los datos al paquete estadistico SPSS Version 14 para
Windows y Epidat 4.

5.8. Andlisis de la informacién

Para el andlisis se utilizo el programa SPSS V. 14 para el calculo de las medidas de
tendencia central y de dispersion. Para las tasas se utilizO el programa Epidat.
Posteriormente se presentaron los resultados en graficos en el programa Excel y las
tablas y el informe final se crearon en el procesador de textos Word, ambos del

paquete de programas de Microsoft Office 2007.
5.9. Consideraciones éticas

Se solicité la aprobacién del comité de ética de la Universidad Nacional Autbnoma de
Nicaragua en Le0n, para la realizacién del estudio. Asi mismo, se pidi6é autorizacion a
la Direccion del hospital y a las autoridades del departamento de Patologia del
HEODRA para el uso de los registros estadisticos y de cancer. Se mantuvo
confidencialidad de los pacientes, protegiendo informacion que pudiese ser utilizada
para la identificacion del paciente.
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VI.

Operacionalizacion de las variables
Variable Definicion Valor
Edad Edad en niumeros enteros Afnos de vida
Sexo Condicion organica, femenina o | - Femenino
masculina, de los pacientes - Masculino

Ao de diagnostico

Afio en que fue diagnosticado
el CCR

Afo calendario

Tipo histologico

Caracteristicas celulares del

tumor

- Adenocarcinoma in situ

- Adenocarcinoma

- Carcinoma medular

- Carcinoma mucinoso

- Carcinoma de células en
anillo de sello

- Carcinoma de células
escamosas (epidermoide)

- Carcinoma adeno-
escamoso

- Carcinoma de células
pequefas

- Carcinoma indiferenciado

- Carcinoma, sin otra

especificacion

Grado histolégico

Tipo de diferenciacion celular

predominante en el tumor

- Grado de diferenciacion no
puede ser evaluado: GX

- Bien diferenciado: G1

- Moderadamente
diferenciado: G2

- Pobremente diferenciado:
G3

- Indiferenciado: G4
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Ganglios linfaticos

Numero de adenopatias loco-
regionales presentes en el

espécimen

NuUmeros enteros

Tamano del tumor

Dimensiones: largo x ancho x
alto de la lesion descrita por el

patélogo

NUmeros enteros con
decimales, expresado en

centimetros

Extension de la

invasion tumoral

Extension de la afectacién
tumoral dentro de la pared

intestinal

Estructura histolégica

afectada por el tumor

Margen quirargico

Distancia entre el tumor vy el
borde proximal, distal y
profundo (circunferencial) de la

pieza quirdrgica

NUmero enteros con
decimales, expresados en

centimetros

Estadificacion

Clasificacion del estadio del
proceso en cualquiera de las

escalas propuestas para CCR

TNM
Escala de Dukes

Escala de Astler-Coller
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VIl. Resultados

Se encontraron 144 expedientes de pacientes de ambos sexos, 20 6 mas afos y
diagnosticados con CCR, de los cuales 93 (64.6%) tuvieron registro de pieza quirurgica

y 114 (79.2%) fueron procedentes del departamento de Leon.

Tabla 6. - Perfil demografico de pacientes con CCR. HEODRA, 1994 - 2010

Variable N % Promedio + 1DE
M 64 44.1 - -
Sexo
F 81 55.9 - R
> 50 41 28.5
Edad 59 16.5
<50 103 71.5
] Lebn 114 79.3 - -
Procedencia
Otro 30 20.7 - -
Total de pacientes 144 100 - R

Fuente: registros del HEODRA. *n=144

Grafico 1. - Tasa de incidencia del CCR segln sexo y afio por 100,000 habitantes de 20 6 mas
afios, HEODRA, 1994 — 2010

12

10

8.75

7.5

6.68 6.78
6.5

1.29 122 1.

0 0
1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010

= Ambos sexos Hombre Mujer

Fuente: registros del HEODRA. n=114, donde n es el total de casos de CCR procedentes de Ledn, de 1994 a 2010.
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La tabla 6 muestra la relacion hombre — mujer observada, de 10:12. La media de la

edad: 59 con + 16.5 afios.

En el gréfico 1 se observa la tasa de incidencia de CCR siendo 3 veces superior en el
afno 2010, tomando como referencia el afio de inicio (1994) y observandose en el Gltimo
afno evaluado, ligeramente mayor en las mujeres en comparacion con los hombres. La
mayor tasa de incidencia para la mujer fue en 2006, con 8.84 por ¢/100,000 habitantes
y para el hombre en 2008, con 10.63 por ¢/100,000 habitantes.

Grafico 2. Tasade incidencia del CCR segun sexo y grupo etario por 100,000 habitantes de 20 6
mas afios, HEODRA, 1994 — 2010
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Fuente: registros del HEODRA. n=114, donde n es el total de casos de CCR procedentes de Ledn, de 1994 a 2010.

El gréfico 2, muestra una tendencia ascendente desde su inicio, siendo mas marcada a
partir del grupo etario de 40 — 44, haciendo evidente de que a mayor edad, mayor es la
probabilidad de padecer cancer de colon o recto. Especificamente, los grupos

observados con mayor incidencia son el de 80 y méas afios, y el grupo de 70 - 74. Es
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llamativa la caida en el grupo de 75 — 79 afos, pero aun sigue siendo una tasa

importante en comparacion con los grupos anteriores.

Grafico 3. - Tasa de incidencia acumulada segin sexo por 100,000 habitantes de 20 6 mas afios,

HEODRA, 1994 - 2010

6.85

Hombre Mujer

Fuente: registros del HEODRA. n=114, donde n es el total de casos de CCR procedentes de Ledn de 1994 a 2010.

Tabla 7. Tipoy grado histolégico de CCR, HEODRA, 1994 — 2010

Variable N* %
Tipo histolégico

Adenocarcinoma 126 87.5
Adenocarcinoma papilar 1 0.7
Carcinoma mucinoso 11 7.6
Carcinoma en células de anillo de sello 1 0.7
No especificado 5 3.5
Total 144 100.0

Grado histolégico
Baio Bien diferenciado (G1) 50 34.8
! Moderadamente diferenciado (G2) 46 31.9
Alto Pobremente diferenciado (G3) 20 13.9
Indiferenciado (G4) 1 0.7
No especificado 27 18.7
Total 144 100.0

Fuente: Registro de Cancer, Departamento de patologia, HEODRA. *n=144.
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Figura 2. - Distribucién anatémica del CCR en el HEODRA, 1994 — 2010

Transverso

Angulo esplénico

Angulo hepatico 0.7%
2.8%
Descendente
4.2%
Ascendente
4.2%
Sigmoides

16.6%

Unidn recto- sigmoides
4.2%

No especificado*
21.3%

Recto
30.5%

Fuente: Registro de Cancer, Departamento de Patologia, HEODRA. n=144. *No especificado se refiere a los
especimenes sin sitio de origen conocido.

Tabla 8. - Caracteristicas morfo-patoldgicas tumorales del CCR, HEODRA, 1994 — 2010

Variable N* % Promedio + 1DE
Dimensiones tumorales
Largo 43 46.2 6 2.75
Ancho 41 44.1 4.3 2.17
Alto 15 16.1 2.9 1.73
Margenes tumorales
Proximal 36 38.7 13.3 11.43
Distal 37 39.8 6.5 6.04
Ganglios linfaticos
Especimenes con ganglios linfaticos 76 81.7 14.6 10.97
<11GL 32 42.1 - -
>12 GL 44 57.9 - -
Indice de positividad tumoral 40 52.6 3.7 3.4
Extensién de la invasion tumoral
Con invasion 77 82.8 - -
Submucosa 1 1.1 - -
Muscular 18 19.4 - -
Sitio Serosa 39 41.9 - -
Grasa 17 18.3 - -
Otros érganos 2 2.1 - -
Sin dato 16 17.2 - -

Fuente: Registro de Cancer del Departamento de Patologia del HEODRA. n=93. Numero total de piezas quirlirgicas.
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El gréfico 3, muestra una tasa de incidencia acumulada, ligeramente mayor en la mujer.

De acuerdo al tipo histopatolégico, el adenocarcinoma es el mas observado en casi el
90% de los especimenes. El grado histolégico bajo representa casi 2/3 de todos los

casos.

La figura 2 refleja que el recto es el sitio de mayor localizacion del cancer en el intestino

grueso en el HEODRA, en casi 1/3 de los pacientes.

La tabla 8 presenta las dimensiones tumorales con promedio de 6 x 4.3 cms. El 82.8%
de las piezas quirdrgicas, mostré cancer invasivo y de estos, en el 75.3% se vio
afectada la totalidad de la pared intestinal, la grasa peri-intestinal y 6rganos vecinos. En
un 17.2% del total de las piezas quirdrgicas, no existia el dato de la profundidad de la
afectacion de la pared. Los margenes proximal y distal se encontraron a 13.33 + 11.43
cms y 6.49 + 6.042 cms respectivamente. El indice de positividad tumoral de los

ganglios linfaticos fue del 52.6%, con una media de 3.7 + 3.4 ganglios.

Figura 3. - Modelo explicativo del proceso de revision de expedientes para buscar estadificacion
de CCR en el HEODRA, departamento de Lebn, 1994 — 2010

Expedientes Con

Recuperables’ Encontrados’ -
totales B Estadificacion

Umbral a 5 afios

439%
‘ 114“"% 333%
, 561%<
22.8%
26 si \ L 7o
2 (TNMV)

1= Expedientes que se encuentran “activos” en el departamento de Admisién. 2= Expedientes disponibles para ser
revisados. Los porcentajes estan basados en el total de los expedientes pertenecientes a pacientes de la ciudad de
Ledn (114).
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En la figura 3 se muestran algunos niveles en los cuales puede ocurrir pérdida de
informacién en los registros del HEODRA, en un momento cualquiera del tiempo. Todo
ello, parece ser debido a la politica actual en que se llevan los registros de los
diferentes servicios de salud involucrados en la atencion del CCR. Esta condicion

podria ser similar para cualquier enfermedad.

Otros hallazgos del estudio

El 79.2% de los casos no tiene datos recuperables sobre la existencia de metastasis
distante en ninguno de los registros consultados y sélo en el 12.5% se constaté que no
existio dicho evento después de realizar pruebas de Imagenologia. El sitio mas

frecuente de metéastasis (8.3%) fue el higado, en 2.1% de los casos.

En el 72.8% de los pacientes no es recuperable la informacién sobre la estadificacion
de la enfermedad. Unicamente del 1.7% se encontré que se hizo uso de la escala TNM

de estadificacion.

Sobre las consultas y seguimiento postoperatorio, el 80.7% de los casos no tiene datos
recuperables al respecto. ElI 13% que mostr6 que habia tenido seguimiento

postoperatorio, teniendo una media de consulta postoperatoria de 11 £ 9 consultas.

El 89.5% de 114 pacientes, no tiene informacion recuperable de ninguna fuente sobre

si fue referido a quimioterapia o radioterapia.
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VIIl.  Discusion de los resultados
8.1. Demografia y tasas

8.1.1. Tasa de incidencia por afio

La tasa de incidencia observada en el HEODRA, tiene una tendencia a aumentar cada
afno, como en el resto del mundo. Pareceria que el determinante mas grande de la tasa
es el aumento en el nimero de casos, pero en nuestro entorno, podria no ser
solamente ésta la explicacion al aumento en dicha tasa. La mayor accesibilidad a
unidades de atencidén, nuevos y mejores métodos diagndsticos, mayor cobertura de
dichos medios y mayor numero de recursos humanos capacitados diagnosticando el
problema, son factores que aumentan la incidencia de manera inmediata, al sumar mas
casos que no habian sido diagnosticados, pero existentes y una vez encontrados,
deben ser incluidos en los calculos de las tasas. Asi mismo, las politicas de salud
encaminadas a cambiar el curso de la enfermedad, mayor conocimiento de la poblacion
en riesgo acerca de la patologia, evitar la practica de conductas de riesgo, la
determinacion de caracteristicas genéticas especificas que incrementen los riesgos,
mayores tasas de longevidad, disminucion del crecimiento poblacional y mayor
exposicidn a contaminantes ambientales son factores que por si solos 0 combinados,
también incrementan la aparicién de nuevos casos y cuya manipulacion tendra efectos

en menor cuantia, en periodos de tiempo mas largos y mas variables.

8.1.2. Tasa de incidencia por sexo

El CCR muestra en el HEODRA, una tasa de incidencia acumulada segun sexo, que es
inversa a la reportada en la literatura mundial por paises como Estados Unidos y
Espafa. En este contexto, un sub-registro de casos en el hombre podria estar sujeto a
su idiosincrasia, donde por machismo, retrasa su diagnostico al rehuir voluntariamente
de los examenes para diagnéstico de CCR, por creer que ponen en duda su virilidad.
Entre los pocos factores de riesgo conocidos, que podrian estar a favor de que el sexo
mas afectado en nuestro medio sea el femenino, estan: el estilo de vida sedentariay la
dieta rica en grasas, pero sobre todo, la combinacion de ambos. No tenemos

informacion para hablar de factores familiares o genéticos.
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8.1.3. Tasa de incidencia por edad

La relacion directamente proporcional observada entre edad y el riesgo e incidencia de
CCR que reporta la literatura, es visible también en la poblacion estudiada. Con el paso
del tiempo, los procesos de envejecimiento en todos los sistemas del cuerpo son cada
vez mas notables. Los procesos de replicacion de segmentos de los genes tienen cada
vez mas errores y los mecanismos de correccidon de estos errores son menos efectivos.
De la misma manera mientras avanza la edad, también los mecanismos celulares de
inhibicibn tumoral se vuelven menos eficientes. Por otra parte, la exposicion o
permanencia en el tiempo de uno o varios factores de riesgo, en los grupos de

individuos también obtiene cada vez mayor importancia.
8.2. Caracteristicas tumorales

8.2.1. Tipo y grado histoldgico

El tipo histolégico mas observado es el adenocarcinoma, en congruencia con lo
reportado en la literatura usada y hace que los esquemas de tratamiento propuestos en

otros lugares, sean igualmente aplicables en nuestro medio.

Dado que el grado histologico refleja el comportamiento agresivo del tumor, es decir,
su velocidad de crecimiento y capacidad invasiva, es tranquilizante saber que la
mayoria de estas neoplasias muestran diferenciacion de bajo grado (G1-G2) y que este
comportamiento es semejante a lo visto en la referencia usada. La falta de reporte del

grado de diferenciacion, se ve casi en 1/6 de los pacientes.

8.2.2. Dimensiones tumorales y margen quirtrgico

Cuando se observa un reporte claro sobre las dimensiones tumorales o el margen
quirargico en menos de la mitad de los especimenes, se tiende a pensar que podria no
existir consenso sobre la inclusion o no, de éstas caracteristicas entre los encargados
de emitir dicho reporte. La media de las dimensiones encontradas en las neoplasias del
presente estudio, sugieren periodos de crecimiento prolongado, con tiempo suficiente
para invasion a 6rganos vecinos y metastasis a distancia. La media de los margenes

quirargicos, sugiere resecciones completas y con distancias seguras del sitio tumoral,
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por ende, habria que esperar buenos resultados cuando se use quimioterapia. En los
casos donde el margen quirurgico fue pequefio (0.1, 0.3 cms, etc.), la repercusion seria

mayor a nivel individual.

8.2.3. Localizacion del tumor

La localizacion del tumor muestra diferente distribucion a la actual, al ser comparada
con la literatura consultada. La ubicacion distal e izquierda fue una norma durante
muchas décadas en el mundo con respecto al CCR y es la misma observada en esta
investigacion, pero se ha visto una creciente tendencia hacia la localizacién al lado
derecho en otros estudios actuales internacionales. Esto se ha intentado explicar por
un aumento en la longevidad de las poblaciones, pero sin evidencia concluyente. La
ubicacion anatomica del cancer observada en los resultados obtenidos insinda, que la
rectosigmoidoscopia flexible podria ser un instrumento muy valioso para diagndéstico de
casos y con ventajas para screening en nuestra poblacion. Sin embargo, es importante
notar el alto porcentaje de casos en los cuales la ubicacién del tumor no fue
recuperable. Su ausencia en los registros podria deberse a: descripcion insuficiente por
parte de quien realiza la toma de la biopsia o de quien emite el reporte de patologia y
pérdida del reporte de endoscopia digestiva baja entregado al paciente. Este alto

porcentaje altera la certeza de la distribucién anatémica observada de la enfermedad.

8.2.4. Invasién tumoral hacia la pared intestinal

La componente T per se, es apreciable en la invasién a través la pared intestinal y en
este estudio, el cancer fue invasivo en un 82.8% de especimenes quirurgicos, es decir
casos con alta probabilidad de metastasis. En el 17.2% de los casos, no se encontro
registro alguno sobre la extension de la invasion, debido a pérdida de los reportes
histopatoldgicos originales y la ausencia de dicha informacién en el registro de cancer,
por tratarse de casos de 2001 hacia atras en el tiempo. Ahora, con la extension de la
invasién que muestran y segun la clasificacion TNM, la de los especimenes quirdrgicos
se hallaria al menos, en el grado T3 y a su vez, el hallazgo de un T3 por si solo
implicaria inmediatamente un estadio IlA, donde en las mejores condiciones de

atencion y seguimiento, se esperaria una supervivencia de 64% a 5 afios.
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8.2.5. Ganglios linfdticos

El 80% (n=76) de los especimenes registrados tenian ganglios linfaticos y de estos,
casi el 60% (n=44) cumplieron con la recomendacion del Colegio Americano de
Patologia, de evaluar al menos 12 ganglios por espécimen. El 40% (n=32) restante de
los especimenes no cumplieron el estandar tomado para el presente estudio. Esto
podria deberse a: resecciones mas pequefias de lo normado, resecciones que no
incluyeron suficientes pediculos vasculares en el segmento intestinal, inadecuada
preservacion de la pieza extirpada o que el patdlogo no identificé suficientes ganglios

linfaticos en el espécimen al momento de su evaluacion.

El indice de positividad de tumor en los ganglios linfaticos es uno de los 3 factores
necesarios para estimar pronéstico del CCR, en cuanto a supervivencia. En este
estudio, del total de especimenes (n=76) el indice dio positivo en el 52.6% lo cual indica
gue este grupo habria requerido quimioterapia como tratamiento de manera
obligatoria. ElI promedio de ganglios tomados en cada espécimen evaluado, fue de 4, lo
gue significa grado N2a e inmediatamente, estadio I[IIA como minimo, con

guimioterapia obligatoria.

8.2.6. Metdstasis a distancia

La ausencia de registros en el HEODRA donde se refleje metastasis fue estimada en
79.8%. Entre las principales razones podrian estar: ausencia de TAC de acceso publico
y poblacion de escasos recursos para costear la imagenologia requerida. Ademas, la
incorporacion en los servicios privados locales de la TAC, es relativamente nueva

comparada con otros paises.

8.2.7. Estadificacion

La estadificacion tuvo algunas limitantes. La principal de estas fue el acceso a los
expedientes de los ultimos 5 afios, perdiendo el 44% del total de expedientes en los
afos estudiados. Luego al buscar el 56% restante (n=64), el 40.6% (n=26) estuvo
disponible para revision y de ellos, se encontr6 que Unicamente 2 (7.6%) fueron
estadificados. Esto implicaria que a través de los afios, muchos pacientes podrian no

haber tenido asesoria objetiva sobre su prondstico, a diferencia de lo que se intenta
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actualmente en todo el mundo, donde se trata de otorgar a la mayoria de los pacientes,
la mejor terapéutica a seguir segun su estadificacion y un prondstico certero sobre su
supervivencia. En nuestro medio, las posibles causas para tan bajo indice podrian ser:
no tener protocolos o normalizacion en los servicios, que promuevan la garantia de
tener los datos necesarios para evaluar todos los componentes del TNM, la falta de
interés de los médicos tratantes para estadificar y los pocos recursos econémicos del
paciente y/o del sistema sanitario publico, para la realizacion de estudios

imagenoldgicos.
8.3. Implicancias en salud publica

El diagnéstico de casos en estadios avanzados de CCR implica que: los esfuerzos
curativos no seran efectivos; los esfuerzos paliativos seran insuficientes y la calidad de
vida de un gran nimero de pacientes no estaria cercana a la 6ptima. La complejidad de
las complicaciones que ocurren en el CCR, parecen dejar dos grandes opciones: 1-
Buscar cuidados que implican recursos especializados y con altos costos a niveles
personales e institucionales 6 2- No buscar asistencia alguna por considerarse el

paciente mismo, un enfermo terminal.

En un sistema de salud de recursos limitados, lo menos costoso en relacion a CCR,
podria ser el diagnostico temprano y la prevencion. Parece adecuado planear estudios
de factibilidad, donde se estime la efectividad local y real de herramientas como: la
prueba de sangre oculta en heces y programas de screening, para asi disminuir gastos

en terapias paliativas que generan mas costos.

En el HEODRA, las estructuras administrativas disefiadas para brindar una atencion
adecuada para los pacientes con CCR, parecen no funcionar en coordinacion para
tener retroalimentacion efectiva entre si. Al intentar recopilar los datos para este
estudio, se observd que los servicios proveen cada uno la informacion de su
competencia de manera aislada, sin la existencia de un sitio integrador de esos datos,
donde se realicen deducciones dutiles, para tomar acciones y mejorar la calidad de
atencién, con mejor relacion costo-beneficio y mayor comprensién del comportamiento
biologico del CCR.
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La ausencia de estadificacion de la enfermedad podria generar decisiones terapéuticas
no optimas para el paciente y su calidad de vida postquirdrgica. Por tanto, se hace
necesaria la implementacion de protocolos locales y a su vez, tener un mejor sistema
de registro para los pacientes, el cual permita dar un seguimiento adecuado de la
supervivencia, y permitiria comparar nuestros resultados con los observados en otros

paises.

La implementacion de campafas publicas que generen mayor conocimiento de la
poblacién sobre el CCR y sus factores de riesgo, podrian causar advertencia sobre la
amenaza individual que constituye, con posibilidades de hacer mas efectivo cualquier

esfuerzo de screening de autoridades sanitarias.
8.4. Limitaciones del estudio

La falta de espacio en el area de admision del HEODRA, provoca que se deba
conservar Unicamente los Ultimos 5 afios de asistencia de los pacientes. El resto de

expedientes se destruye, con la consecuente pérdida de la informacidén que portaban.

El departamento de Estadisticas mantuvo un sub-registro de casos en relacion al
departamento de Patologia. El almacenaje activo por Estadisticas en una base de
datos en software para tal fin, inici6 en el afio 2001. Los casos de CCR atendidos en el
sector privado de Ledn, no fueron registrados en el presente estudio, lo que ocasiona

una subestimacion de la tasa de incidencia.

Al intentar valorar el seguimiento de los pacientes con la finalidad de estimar su
supervivencia, encontramos que la informacion al respecto es muy limitada. Podria ser
muy util la aplicacion de estudios de autopsias verbales para completar estos datos.
Con el sistema de registro actual, el personal médico del HEODRA carece de
informacién para estimar objetivamente el prondstico y la supervivencia después del

diagnéstico o procedimiento quirdrgico en la mayoria de los casos.

El disefio del presente estudio, no permitié identificar factores asociados o de riesgo
para CCR. Motivamos a realizar estudios que complementen este, den informacion

sobre estos factores y asi conocer mejor el fenomeno del CCR en nuestra poblacion.
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Conclusiones

1. Los hallazgos histopatoldégicos “invasion del tumor” y “ganglios linfaticos
positivos” en especimenes por cancer de colon y recto en el HEODRA, de 1994
a 2010, fueron recopilados de manera parcial e incompleta para llevar a cabo el

proceso de estadificacién de dicha enfermedad.

2. En el HEODRA, en los ultimos 18 afos, el CCR ha afectado mas al sexo
femenino. Los sitios anatdmicos mas frecuentemente comprometidos fueron
recto y sigmoides. El tipo histolégico mas diagnosticado es el adenocarcinoma y
el grado de diferenciacion histolégica es bajo en la mayoria de los tumores.

3. La incidencia del CCR presenté una tendencia global ascendente en ambos

sexos y mas marcadamente en los grupos etarios mayores a los 70 afios.

4. De haber sido clasificados de acuerdo al TNM, en promedio, los pacientes
habrian caido en el estadio IIA segun el componente “Tumor” por si solo. Al

agregar el componente “Nodulo”, se habria elevado al estadio IlIA.

5. La mitad de los pacientes intervenidos quirdrgicamente alcanzaron la
recomendaciéon de tener examen histopatolégico de al menos 12 ganglios

linfaticos y con un indice de positividad promedio de 4 ganglios.

6. Unicamente el 2% de los pacientes procedentes de Ledn tenian estadificacion

reportada en sus expedientes
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X.

Recomendaciones

A corto plazo:

1. Disefio de un sistema de registro integral de la informacion recopilada de los
departamentos de Cirugia, Patologia, Oncologia, Endoscopia, Admision,
Estadisticas y Consulta Externa sobre los casos de CCR de manera que estos
datos sean almacenados de manera dirigida y eficaz, durante un periodo de

prueba de al menos 1 afio.

2. Desarrollo y aplicacion de normas para el reporte histopatolégico de los
especimenes de céancer, garantizando que contengan toda la informacion

necesaria para la estadificacion de cualquier tipo de neoplasia maligna.

3. Creacion de un Comité de Garantia de Calidad de Procedimientos Quirargicos,
gue analice y vigile rutinariamente el cumplimiento de protocolos, acordes a lo

gue se considera actualmente como manejo quirdrgico 6ptimo.

A mediano plazo:

4. Creacion institucional de un Registro de Cancer para almacenaje de informacion
relevante para todas las disciplinas que trabajan con pacientes que sufren esta
enfermedad, de donde se puedan analizar los patrones epidemiolégicos vy

bioldgicos propios de nuestra poblacion.

5. Elaboracién de un programa de screening para CCR basado en las capacidades

reales del Ministerio de Salud.

6. Creacidon de enlaces interinstitucionales para llevar seguimiento estricto de los
pacientes que sean referidos a otros centros, por razones necesarias para su

tratamiento.
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XII. Anexos

Ficha de recoleccion de lainformacion

Ficha Ne Expediente
Edad Sexo
Afio Ne Biopsia

Tipo Histoldgico

Grado de diferenciacion histolégico

Ne Ganglios linfaticos hallados Ne de ganglios no reportados
Ne de ganglios linfaticos positivos Ne de ganglios positivos no reportados
Largo
Dimensiones del tumor primario Ancho
Alto
_ _ Proximal
Distancia entre el borde del tumor y los _
. Distal
margenes
Profundo (Estructura)
Metéstasis a distancia Sitio de metéastasis

Estadificacion

Consulta postoperatoria No

Referido a Q/R
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